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Samenvatting 
Tijdens de laatste jaren heeft het probleem van obesitas zich uitgebreid van Noord 
Amerika naar Europa en andere delen van de wereld. Omdat obesitas geassocieerd is 
met andere chronische ziekten als diabetes en hart- en vaatziekten, zou dit gevolgen 
kunnen hebben voor de gezondheid en het welzijn van miljoenen mensen. 
Het moge duidelijk zijn dat een positieve energiebalans (dus een energie-inname die 
groter is dan het energiegebruik) de belangrijkste factor is die een toename van 
lichaamsgewicht veroorzaakt. Daarom zijn voedingsmiddelen die deze balans kunnen 
herstellen door een verlaging van de energie-inname of een verhoging van het 
energiegebruik uitgebreid onderzocht. In de jaren tachtig zijn er voor het eerst indicaties 
gevonden van een negatief verband tussen calciuminname en lichaamsgewicht in 
epidemiologische studies die oorspronkelijk uitgevoerd waren om het verband tussen 
calciuminname en bloeddruk te onderzoeken. Het bleek dat mensen met een hoge 
calciuminname over het algemeen een lager lichaamsgewicht hadden. De groep van 
Zemel heeft de mogelijke cellulaire aspecten van deze relatie onderzocht in in vitro en 
dierstudies. Uit deze onderzoeken is de volgende hypothese afgeleid: Een toename van 
de calciuminname leidt tot een afname van de calcitriol concentratie in het serum. Deze 
afname zal leiden tot een afname van de instroom van calcium ionen de vetcellen in, 
wat zal leiden tot een toename van de lipolyse en een afname van de lipogenese. Verder 
zouden er ook effecten op het energiegebruik op kunnen treden, via directe effecten van 
calcitriol op de expressie van UCP2, een eiwit dat mogelijk een correlatie heeft met het 
energiegebruik in rust. Bovenop deze effecten op energie- en vetmetabolisme, kunnen 
calcium en/of zuivelproducten ook gunstige effecten op lichaamssamenstelling hebben 
via andere mechanismen. Ten eerste zijn er aanwijzingen dat een hoge calciuminname 
zou kunnen leiden tot de vorming van niet-oplosbare vetzuur-zepen in de dunne darm, 
waardoor de hoeveelheid energie die geabsorbeerd kan worden uit het dieet afneemt. 
Ten tweede zouden bepaalde componenten van zuivel eiwit, zoals vertakte keten amino 
zuren (BCAAs), leucine en de wei fractie van zuivel eiwit positieve effecten kunnen 
hebben op het metabolisme na een maaltijd en op verzadiging. In dit proefschrift hebben 
we ons gericht op hoe een toename van de calciuminname een rol kan spelen bij het 
herstellen van de energiebalans via de bovengenoemde mechanismen. 
In hoofdstuk 2 hebben we de longitudinale associaties tussen calciuminname en 
lichaamssamenstelling in een cohort van gezonde, jonge Nederlandse mannen en 
vrouwen besproken. De proefpersonen in dit cohort werden gevolgd in de leeftijd van 
13 tot 36 jaar en tijdens deze periode werden diverse metingen van 
lichaamssamenstelling, leef- en eetgewoontes uitgevoerd. De gegevens uit dit cohort 
werden geanalyseerd met de GEE methode. Met deze analyse konden we de 
longitudinale associatie tussen calciuminname en lichaamssamenstelling bestuderen. 
We zagen een klein effect van calciuminname op lichaamssamenstelling, dat erop 
neerkwam dat mannen met een 1000 mg hogere calciuminname een 0.21 cm lagere som 
van de vier huidplooien hadden gedurende de 23-jarige meetperiode. 
Maar de effecten van calciuminname op de lichaamssamenstelling verdwenen na 
correctie voor mogelijke verstorende cofactoren zoals lichamelijke activiteit, dus het 
effect was minder sterk dan eerdere resultaten uit de VS. Een mogelijke verklaring 
hiervoor komt uit hetzelfde onderzoek, omdat we ook een drempelwaarde voor de 
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effecten van calciuminname op lichaamssamenstelling bij een inname van ongeveer 800 
mg per dag hebben gevonden, terwijl de gemiddelde inname van de proefpersonen meer 
dan 1000 mg per dag bedroeg. Tenslotte had calciuminname ook een lage tracking 
coëfficiënt, wat betekent dat de calciuminname bij de eerdere metingen geen 
voorspellende waarde had voor de calciuminname bij de latere metingen. 
Het is waarschijnlijk dat mensen met een hoge zuivelinname ook een relatief hoge 
eiwitinname hebben. Van eiwit is aangetoond dat het een aantal effecten op de 
stofwisseling heeft, zoals een verhoogde thermogenese, een verhoogde verzadiging en 
een kleiner verlies van vetvrije massa tijdens energierestrictie, waardoor een hoge 
eiwitinname gunstige effecten op het lichaamsgewicht zou kunnen hebben. Daarom 
wilden we voor de verstorende effecten van eiwitinname corrigeren in de studie waarbij 
we keken naar de longitudinale associatie tussen calciuminname en 
lichaamssamenstelling. Maar omdat dit niet mogelijk was vanwege de hoge correlatie 
tussen eiwit en zuivelinname in deze populatie, hebben we een aparte analyse 
uitgevoerd die is beschreven in hoofdstuk 3. Het ontwerp van deze studie was ruwweg 
hetzelfde als de studie uit het vorige hoofdstuk; we gebruikten data uit hetzelfde cohort 
en gebruikten dezelfde longitudinale manier om de data te analyseren. We zagen een 
positieve relatie tussen veranderingen in vetinname en totale energie-inname en een 
negatieve relatie tussen veranderingen in eiwitinname en totale energie-inname in deze 
studie bij mannen en vrouwen en een negatief verband tussen koolhydraatinname en 
energie-inname bij mannen. Deze verbanden bevestigden dat er een longitudinaal 
verband bestaat tussen de energiedichtheid van het dieet en de energie-inname. 
Daarentegen was er geen verband tussen deze verschillen in de inname van 
macronutriënten en lichaamssamenstelling. In tegenstelling tot het negatieve 
longitudinale verband tussen eiwit- en energie-inname hadden proefpersonen met een 
hoog vetpercentage (>25% voor mannen en >35% voor vrouwen) bij de laatste meting 
ook een hogere eiwitinname bij de laatste metingen. Deze tegenstrijdige resultaten 
zouden verklaard kunnen worden doordat er verschillende methodes werden gebruikt 
om het vetpercentage te meten (huidplooimetingen tegenover DEXA bij de laatste 
metingen) en doordat er verschillende statistische methodes gebruikt werden (continu 
tegenover categorisch). Dus uit deze tweede epidemiologische studie concludeerden we 
dat er geen sterke longitudinale verbanden zijn tussen macronutriënt inname en 
lichaamssamenstelling. Het onverwachte positieve verband tussen eiwitinname en 
lichaamssamenstelling zou verklaard kunnen worden doordat we geen onderscheid 
konden maken tussen verschillende bronnen van eiwit (zoals dierlijk, zuivel en 
plantaardig eiwit). 
Om te onderzoeken of verschillen in calcium- en zuivelinname verschillen in 
energiegebruik en vetverbranding kunnen bewerkstelligen door veranderingen in de 
serum calcitriol concentratie, hebben we een dieetinterventie studie uitgevoerd bij 
twaalf jonge mannen met een normaal lichaamsgewicht. Deze studie is beschreven in 
hoofdstuk 4. In dit hoofdstuk beschrijven we de effecten van drie diëten met 
verschillende calciumgehaltes op het energie- en vetgebruik in rust, gemeten in een 
respiratiekamer en op de mRNA expressie in vetweefsel. We zagen significante 
verschillen in de serum calcitriol concentratie, dus een dieet rijk aan zuivel en calcium 
verlaagde de serum calcitriol concentratie en een dieet arm aan zuivel en calcium 
verhoogde de serum calcitriol concentratie, wat past in de hypothese van Zemel. 
Daarentegen zagen we geen significante effecten op het energie- en vetmetabolisme, 
hoewel de 24 uurs vetoxidatie ongeveer 8 gram per dag hoger was bij de hoog calcium 
en zuivel interventie in vergelijking met de laag calcium en zuivel interventie. Verder 
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zagen we ook geen effecten van de diëten op de mRNA expressie van een aantal genen 
die gerelateerd zouden kunnen zijn aan vetopslag en –afbraak. 
Daarom wilden we de effecten van veranderingen in de serum calcitriol concentratie op 
energie- en vetmetabolisme in dezelfde populatie verder bestuderen. Om de 
bloedspiegels van calcitriol te manipuleren kregen de proefpersonen een oraal 
cholecalciferol supplement en moesten ze een dieet consumeren met een laag gehalte 
aan calcium, zuivel en vitamine D. Energie-, vetmetabolisme en de mRNA expressie in 
vetweefsel werden gemeten en zijn besproken in hoofdstuk 5. We vonden alweer geen 
significante verschillen in energie en vetmetabolisme of mRNA expressie in vetweefsel, 
ondanks een significante toename van de serum calcitriol na 5 en 7 dagen van de 
interventie. De toename in de serum calcitriol concentratie in deze studie was 
vergelijkbaar met de verschillen die we zagen in de dieetinterventie studie uit hoofdstuk 
4. 
Nadat we in de eerste twee klinische studies gezien hadden dat veranderingen in de 
serum calcitriol concentratie niet de verwachte metabole effecten veroorzaken, besloten 
we de laatste stap in de hypothese van Zemel (dus dat een afname van de intracellulaire 
calciumconcentratie in vetcellen leidt tot een toename van de lipolyse) meer in detail te 
bestuderen. Om te onderzoeken of veranderingen in de intracellulaire 
calciumconcentratie in vetcellen inderdaad kunnen leiden tot veranderingen in in vivo 
lipolyse, hebben we de microdialyse studie uitgevoerd die beschreven is in hoofdstuk 6. 
In dit experiment hebben we de effecten van hydralazine op lipolyse in het vetweefsel in 
de buikregio van gezonde mannen zonder overgewicht bekeken. We zagen dat perfusie 
van onderhuids vetweefsel met toenemende concentraties van hydralazine, een medicijn 
tegen hoge bloeddruk met effecten op de intracellulaire calcium concentratie, leidt tot 
een toename van de interstitiële glycerol concentratie. Uit dit experiment kregen we dus 
indicaties dat een afname van de intracellulaire calciumconcentratie in vetcellen kan 
leiden tot een toename in lipolyse in deze cellen in mensen. 
Omdat er aanwijzingen waren dat een hoge calciuminname kan leiden tot een 
verminderde vetabsorptie uit het maagdarmkanaal via de vorming van onoplosbare 
vetzuur-zeep complexen in het lumen van de dunne darm, hebben we een extra 
experiment uitgevoerd, dat beschreven staat in hoofdstuk 7. In deze klinische interventie 
studie, hebben we vier diëten met een verschillende hoeveelheid calcium en zuivel 
gegeven aan 10 gezonde mannen en vrouwen met een normaal lichaamsgewicht. We 
hebben metingen aan energie- en vetmetabolisme, faecale vet- en energie-uitscheiding, 
mRNA expressie in vetweefsel en verschillende bloedparameters uitgevoerd. We zagen 
weliswaar een mogelijke trend van het verhogen van de calciuminname op vetabsorptie 
maar geen significante verschillen, hoewel de absolute waarden van faecale vetexcretie 
en faecale energie-excretie vergelijkbaar waren met die in eerdere studies. De 
vetexcretie was ongeveer 6 gram per dag en de totale energie-excretie was rond 600 kJ 
per dag. De verschillen tussen de diëten met de laagste en de hoogste calcium 
concentratie waren 71 kJ/dag en 2.7 g/dag voor energie- en vetexcretie, respectievelijk. 
Het uitblijven van significante effecten zou veroorzaakt kunnen zijn door het hoge 
eiwitgehalte van de diëten, omdat van eiwit is aangetoond dat het de absorptie van 
calcium uit de dunne darm zou kunnen verhogen, waardoor er minder calcium 
beschikbaar komt voor de binding aan vet. Dit zou kloppen met de resultaten van 
eerdere studies waarbij de effecten van calcium- en zuivelinname op faecale vetexcretie 
onderzocht zijn en waarbij ook geen effecten gezien werden wanneer de diëten een 
hoog gehalte aan eiwit hadden. Net zoals bij onze eerdere studies, werden het energie- 
en vetmetabolisme ook niet beïnvloed door de calciumconcentratie van het dieet. Maar 
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we zagen wel een significante verlaging van de mRNA expressie van het enzym fatty 
acid synthase door het dieet met de hoogste calciumconcentratie. Verder verminderde 
een hoge calcium inname ook de plasma concentratie van triglyceriden. Uit deze studie 
concludeerden we dat er enkele aanwijzingen zijn dat calcium vetabsorptie en 
vervolgens vetmetabolisme kan beïnvloeden, maar deze verschillen waren klein en niet 
statistisch significant. 
Tenslotte presenteerden we in hoofdstuk 8 de effecten van verschillen in postprandiale 
aminozuur profielen op markers van verzadiging. Eerdere onderzoeken hebben 
uitgewezen dat een hoge inname van calcium en/of zuivel eiwit een hogere mate van 
verzadiging en een vermindering van de totale voedselinname bij een volgende maaltijd 
zouden kunnen bewerkstelligen. Om dit te onderzoeken, hebben we de postprandiale 
effecten van twee maaltijden met verschillende eiwitbronnen bestudeerd in een 
gerandomiseerde studie. Deze studie is uitgevoerd in samenwerking met de KVAU in 
Kopenhagen als een onderdeel van een groter onderzoek naar de effecten van maaltijden 
met een verschillende hoeveelheid zuivel en calcium op het vetmetabolisme na een 
maaltijd. De studie is uitgevoerd bij 18 gezonde mannen met overgewicht. We zagen 
weliswaar verschillen in de postprandiale aminozuur respons van twee groepen 
aminozuren (de grote neutrale aminozuren (LNAAs) en de korte keten vertakte 
aminozuren (BCAAs)), tussen de maaltijd met een hoog gehalte aan zuiveleiwit en de 
maaltijd met soja als belangrijkste bron van eiwit, maar we zagen geen verschillen in 
diverse markers van verzadiging. Daarentegen zagen we wel enkele significante relaties 
tussen dezelfde aminozuurgroepen (de LNAAs en BCAAs) en de 
verzadigingshormonen ghreline en cholecystokinine (CCK). We vonden een significant 
positief verband tussen de respons van de TRP/LNAA-ratio en de plasma ghreline 
repons. Er zijn aanwijzingen dat deze ratio gerelateerd is aan de beschikbaarheid van 
tryptofaan voor de hersenen. Dit zou de vorming van serotonine kunnen beïnvloeden, 
een neurotransmitter die een rol speelt bij verzadiging. Verder was het ook zo dat de 
respons van de TYR/LNAA-ratio positief gecorreleerd was met de plasma CCK 
respons.  Tyrosine is noodzakelijk voor de vorming van noradrenaline, een andere 
neurotransmitter die een rol speelt bij verzadiging en net als bij de TRP/LNAA-ratio 
zou een verandering in deze ratio kunnen betekenen dat de beschikbaarheid van dit 
aminozuur voor de hersenen verandert. Deze waarnemingen zouden kunnen betekenen 
dat een hoge zuivelinname de verzadiging na een maaltijd beïnvloedt via veranderingen 
in de plasma aminozuur respons. 
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Summary 
During the past decades, the pandemic of obesity has expanded from North America to 
Europe and other parts of the world. Because obesity is associated with other chronic 
diseases such as diabetes and cardiovascular diseases, this means the overall health and 
well being of millions of people could be affected. 
Obviously, a positive energy balance (i.e. an energy intake that is higher than energy 
expenditure) is the main factor driving increases in body weight. Therefore, foods that 
can restore this energy balance either by increasing energy expenditure or by decreasing 
food intake have been investigated extensively. During the 1980s, indications of a 
negative association between calcium intake and body weight were seen in 
epidemiological studies that were originally designed to study the relation between 
calcium intake and blood pressure. It was observed that subjects with a high calcium 
intake generally had a lower body weight. The group of Zemel explored the possible 
cellular aspects of this relation in animal and in vitro studies. From this research, the 
following hypothesis was deducted: Increases in dietary calcium intake decrease the 
serum calcitriol concentration. This decreased calcitriol concentration will in turn 
decrease the influx of calcium into adipocytes, which leads to an increase in lipolysis 
and a decrease in lipogenesis. Furthermore, energy expenditure might also be affected, 
through direct effects of calcitriol on the expression of UCP2, a protein that has been 
shown to be correlated with the basal metabolic rate. In addition to these effects on 
energy and fat metabolism, calcium and/or dairy products could also have beneficial 
effects on body composition through other mechanisms. Firstly, it has been observed 
that a high calcium intake could lead to the formation of insoluble fatty acid soaps in the 
intestine, which would decrease the amount of energy that can be absorbed from the 
diet. Secondly, certain components of dairy protein, such as BCAAs, leucine and the 
whey fraction of protein could have beneficial effects on postprandial metabolism and 
satiety. In this thesis, we have focused on how an increased calcium intake can play a 
role in restoring this energy balance through all of these mechanisms. 
In chapter 2, we discussed the longitudinal associations between calcium and body 
composition in a cohort of healthy, young Dutch men and women. The subjects in this 
cohort were studied between the ages of 13 and 36 and during this period, various 
measurements of body composition, lifestyle and dietary habits were performed. The 
data from this cohort were analyzed with the GEE analysis. This type of analysis 
allowed us to study the longitudinal relation between calcium intake and body 
composition. Although we observed a slight effect of calcium intake on body 
composition, implicating that men with a 1000 mg higher dietary calcium intake had a 
0.21 cm lower sum of 4 skinfolds throughout the 23 years of measurements. However, 
the effects of calcium intake on body composition disappeared after adjustment for 
possible confounders such as physical activity, so the effect was not as strong as the 
results previously observed in the US. A possible explanation for this lack of effect 
comes from the same investigation, since we also observed a threshold for the effects of 
calcium intake on body composition at around 800 mg per day, whereas the average 
intake of the subjects was more than 1000 mg per day.  Finally, calcium intake had a 
low tracking coefficient, which means that calcium intake at the earlier measurements 
was not predictive of calcium intake at the later measurements. 
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It is likely that people with a high dairy calcium intake also have a relatively high 
protein intake. Protein has been shown to have a number of effects, such as an increased 
thermogenesis, an increased satiety and a decreased loss of lean mass during energy 
restriction, through which a high protein intake could affect body weight. Therefore we 
wanted to correct for the confounding effects of protein intake in the study in which we 
investigated the longitudinal association between calcium intake and body composition. 
But because this was not possible due to the high correlation between protein and dairy 
intake in our study population, we performed a separate study that is described in 
chapter 3. The design of this study was roughly the same as the design of the study 
described in the previous chapter, i.e. data from the same cohort were used and we used 
the same type of longitudinal data analysis. We observed a positive relation between 
changes in fat intake and total energy intake and a negative relation between changes in 
protein intake and total energy intake in this study in men and women and a negative 
association between carbohydrate intake and energy intake in men. These associations 
confirmed that the energy density of the diet indeed has a longitudinal association with 
the total energy intake. However, these differences in macronutrient intake were not 
associated with body composition. In contrast to the negative longitudinal association 
between protein intake and energy intake, subjects with a high body fat % (i.e. >25% 
for men and >35% for women) at the last measurement, also had a higher protein intake 
at the last measurements. This discrepancy in results might be explained by the 
differences in the methods that were used to measure body composition (skinfolds vs. 
DEXA at the last measurements) and differences in the type of statistical methods 
(ordinal vs. categorical) between these two analyses. So from this second observational 
study, we concluded that there are no strong associations between macronutrient intake 
and body composition. The unexpected positive relation between protein intake and 
body composition might be explained by the fact that we were not able discern between 
different sources of protein (i.e. animal, dairy and/or vegetable protein). 
In order to study if changes in calcium and dairy intake can indeed induce changes in 
energy expenditure and fat oxidation via changes in the serum calcitriol concentration, 
we have performed a dietary intervention study in twelve healthy, young men with a 
normal body weight. This study is described in chapter 4. In this chapter, the effects of 3 
diets with various calcium contents on resting energy and fat metabolism as measured in 
a metabolic chamber and adipose tissue mRNA expression are presented. We observed 
significant changes in the serum calcitriol concentration, i.e. the high calcium high dairy 
diet significantly decreased the serum calcitriol concentration and the low calcium low 
dairy diet significantly increased the serum calcitriol concentration, which is in line with 
the hypothesis of Zemel. However, no significant effects on energy and fat metabolism 
were observed, although the 24 hour fat oxidation was approximately 8 grams per day 
higher on the high calcium high dairy intervention compared to a low calcium low dairy 
diet. Furthermore, we also did not observe any effects of the dietary interventions on the 
mRNA expression of a number of genes that could be related to lipogenesis or lipolysis. 
Reason to investigate the effects of changes in the serum calcitriol concentration on 
energy and fat metabolism in the same study population in more detail. To manipulate 
the blood levels of calcitriol subjects were supplemented with cholecalciferol and they 
were instructed to consume a diet with a low content of calcium, dairy and vitamin D. 
Energy and fat metabolism and adipose tissue mRNA expression were measured, and 
discussed in chapter 5. Once again, we did not observe any significant differences in 
energy, fat metabolism nor adipose tissue mRNA expression, despite a significant 
increase in serum calcitriol after 5 and 7 days of the supplementation regime. The 
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increases in serum calcitriol in this investigation were in line with the changes we 
observed in the dietary intervention trial that was presented in chapter 4. 
After we had observed in our first two clinical trials that changes in the serum calcitriol 
concentration do not induce the expected metabolic effects, we decided to study the last 
step in the hypothesis of Zemel (i.e. a decrease in intracellular calcium in adipocytes 
leads to an increase in lipolysis) in more detail. To investigate if changes in intracellular 
calcium in fat cells can indeed lead to changes in lipolysis in humans in vivo, we 
performed the microdialysis study that is described in chapter 6. In this experiment, we 
studied the effects of hydralazine on lipolysis in abdominal fat tissue of healthy non-
obese men. We observed that perfusion of subcutaneous adipose tissue with increasing 
concentrations of hydralazine, an anti-hypertensive with well-known effects on 
intracellular calcium, lead to increases in the interstitial glycerol concentration. From 
this experiment, we obtained indications that a decrease in intracellular calcium in fat 
cells can lead to increases in lipolysis in these cells in humans. 
Because there were indications that a high calcium intake can lead to a decreased fat 
absorption from the gut through the formation of insoluble fatty acid soaps in the lumen 
of the intestine, we carried out an additional experiment that is discussed in chapter 7. In 
this clinical intervention trial, we administered four diets with a different calcium 
concentration and a different amount of dairy to 10 healthy men and women with a 
normal body weight. Measurements of energy and fat metabolism, faecal fat and energy 
excretion, mRNA expression in fat tissue and various blood parameters were carried 
out. Although we observed a trend towards effects of increasing dietary calcium intake 
on fat absorption this failed to reach statistical significance, although the absolute values 
of the faecal fat excretion and total faecal energy excretion were in line with previous 
studies. Fat excretion was around 6 grams per day and the faecal energy excretion was 
around 600 kJ per day. The differences between the diets with the lowest and the 
highest calcium concentration were 71 kJ/day and 2.7 g/day for energy and fat 
excretion, respectively. The absence of any significant effects may have been caused by 
the high protein content of the diets, because protein has been shown to increase the 
intestinal absorption of calcium, thus making less calcium available for binding to fat. 
This would be in line with previous investigations in which the effects of calcium and 
dairy intake on faecal fat excretion were studied and where no effects were observed too 
when the diet had high protein content. In line with our previous investigations, energy 
and fat metabolism were also not affected by the calcium content of the diet. However, 
we did observe a significant decrease in the mRNA expression of the enzyme fatty acid 
synthase in response to the diet with the highest calcium concentration. Furthermore, a 
high calcium intake also decreased the plasma concentration of triglycerides. From this 
study, we concluded that there are some indications that calcium can affect fat 
absorption and consequently fat metabolism, but these effects are small and not 
statistically significant. 
Finally, in chapter 8, the effects of differences in the postprandial plasma amino acid 
profiles on markers of satiety are presented. Previous investigations indicate that a high 
intake of calcium and/or dairy protein could induce a higher grade of satiety and reduce 
the total food intake at a consequent meal. To investigate this, the postprandial effects of 
2 meals with different sources of protein were tested in a randomized crossover design. 
This study was performed together with the KVAU in Copenhagen as part of a larger 
study on the effects of meals with a different amount of dairy and calcium on 
postprandial lipid metabolism. This study was carried out in a group of 18 overweight 
but otherwise healthy men. Although we observed differences in the postprandial 
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plasma amino acid responses of two groups of amino acids (large neutral amino acids 
(LNAAs) and branched chain amino acids (BCAAs)), between the dairy meal and the 
meal with soy as the main source of protein, we did not observe any differences in 
markers of satiety. However, we did observe some significant correlations between 
these same groups of amino acids (LNAAs and BCAAs) and the satiety hormones 
ghrelin and cholecystokinine (CCK). We found a significant positive correlation 
between the response of the TRP/LNAA-ratio and the plasma ghrelin response. It has 
been suggested that a change in this ratio could result in a changed availability of 
tryptophan to the brain. This could alter the formation of serotonin, a neurotransmitter, 
which plays a role in satiety. In line with this finding, we also observed that the 
response of the TYR/LNAA-ratio was positively correlated with the plasma CCK 
response. Tyrosine is necessary for the formation of noradrenaline, another 
neurotransmitter that could play a role in satiety and like the TRP/LNAA-ratio; changes 
in this ratio may indicate a changed availability of this amino acid to the brain. These 
observations could implicate that a high dairy intake affects postprandial satiety through 
changes in the plasma amino acid response. 
